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Resumo 
As anfetaminas são drogas frequentemente utilizadas, parecendo haver um aumento 
global do seu consumo. Estas substâncias podem induzir sintomas psicóticos em 
indivíduos saudáveis. A relação entre o uso de anfetaminas e o desenvolvimento de 
psicose tem sido estudada nos últimos anos, permanecendo ainda algumas dúvidas 
por clarificar. Assim, o artigo tem como objetivos descrever o papel das anfetaminas 
no desenvolvimento da psicose, os efeitos neuropsiquiátricos que advêm do seu 
consumo, o planeamento terapêutico deste tipo de psicose, e ainda distinguir a 
psicose induzida por anfetaminas da psicose esquizofrénica. Foi efetuada uma 
pesquisa na Medline, tendo sido incluídos 67 artigos. Os resultados demonstraram que 
houve um grande aumento, dependente da dose, do desenvolvimento de sintomas 
psicóticos durante períodos de consumo de metanfetamina e que a psicose induzida 
por anfetaminas é sintomaticamente e fisiopatologicamente semelhante à 
esquizofrénica. Além disso, a psicose persistente pode ser um indicador para o risco 
de declínio cognitivo. Foi ainda demonstrada uma relação direta entre o consumo 
desta droga e o desenvolvimento de um comportamento violento. No que concerne ao 
tratamento, existem vários fármacos disponíveis, apesar de não haver ainda guidelines 
estruturadas, sendo por isso necessárias futuras investigações.  
 
Palavras-chave: metanfetamina, psicose, anfetamina 
 
Abstract 
Amphetamines are drugs commonly consumed, and their use seems to be increasing 
worldwide. These substances can induce psychotic symptoms in healthy individuals.  
The relationship between the use of amphetamines and the development of psychosis 
has been recently studied, but some doubts remain to be clarified. Thus, the purposes 
of this work are to describe the role of amphetamines on the development of psychosis, 
neuro-psychiatric effects of these drugs, the treatment of this kind of psychosis, as well 
as to distinguish amphetamine-induced psychosis from schizophrenic psychosis. 
Medline was searched and a total of 67 articles were included. The results demonstrate 
that there has been a large dose-dependent increase in the development of psychotic 
symptoms during periods of methamphetamine use and that symptoms and 
physiopathology of amphetamine-induced psychosis are similar to those of 
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schizophrenic psychosis. Furthermore, persistent psychosis may be an indicator for the 
risk of cognitive decline. It was also demonstrated a direct relationship between the 
consumption of this drug and the development of violent behavior. Regarding the 
treatment, there are several drugs available, although there are still no structured 
guidelines, and so future investigations should be carried out. 
 
Key-words: methamphetamine, psychosis, amphetamine 
 
 
1. Introdução  
A anfetamina e metanfetamina (designadas por anfetaminas) são das drogas ilícitas 
mais consumidas no Mundo (1). Na verdade, o consumo de metanfetamina parece 
estar a aumentar globalmente, não só nos Estados Unidos da América (EUA), mas 
também na Ásia e na região do Pacífico (2). Atualmente, existem no mundo cerca de 
51 milhões de consumidores de metanfetamina e aproximadamente 5% da população 
dos EUA já consumiu esta droga pelo menos uma vez na sua vida (3). 
Com efeito, as anfetaminas são um forte estimulante do sistema nervoso central 
(SNC) com enormes propriedades aditivas (1), pois atuam diretamente no sistema de 
recompensa mesolímbico dopaminérgico, induzindo a libertação de dopamina e 
noradrenalina nas fendas sinápticas do nucleus accumbens e noutras áreas terminais, 
levando a um estado de euforia, além da adição que provocam (4-6). 
Está descrito que estas substâncias podem desencadear uma psicose. Na verdade, 
estudos experimentais demonstram que indivíduos sem uma história prévia de psicose 
podem desenvolver sintomas psicóticos tais como desconfiança permanente, delírios 
persecutórios, alucinações auditivas e visuais quando são expostos à anfetamina (7). 
Para além disso, a psicose tem sido descrita como um efeito adverso, contudo pouco 
frequente, em crianças com Transtorno de Défice de Atenção e Hiperatividade (TDAH) 
que foram medicadas com anfetaminas (8). 
Esta relação entre o uso de anfetaminas e o desenvolvimento de psicose tem sido alvo 
de muitos estudos nestes últimos anos. No entanto, ainda permanecem muitas 
questões sem resposta. Na verdade, não é claro se a psicose associada às 
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anfetaminas é uma entidade diagnóstica separada ou se é uma psicose primária que é 
desencadeada nos indivíduos que são mais vulneráveis. Deste modo, o artigo tem 
como objetivos descrever o papel das anfetaminas no desenvolvimento de psicose, os 
fatores de risco que a podem precipitar e como se efetua o tratamento da mesma, bem 
como abordar as semelhanças e diferenças entre a psicose induzida por anfetaminas 
e a psicose esquizofrénica, e descrever os efeitos a nível psiquiátrico e neurológico 
que advêm do abuso destas substâncias. 
 
2. Métodos 
Foi efetuada uma pesquisa na base bibliográfica eletrónica Medline, através da 
Pubmed, utilizando a seguinte query: (data da última pesquisa: Setembro de 2016) 
“("amphetamines"[MeSH Terms] OR "amphetamines"[All Fields]) AND ("psychotic 
disorders"[MeSH Terms] OR ("psychotic"[All Fields] AND "disorders"[All Fields]) OR 
"psychotic disorders"[All Fields] OR "psychosis"[All Fields]) AND ("2006/10/02"[PDat] : 
"2016/09/28"[PDat])”.  
Numa primeira fase, foram apenas incluídos trabalhos de investigação publicados nos 
últimos dez anos, tendo sido posteriormente alargada a pesquisa para artigos 
anteriores a 2005.   
Para a seleção de artigos usaram-se os seguintes critérios de inclusão: (1) estudos 
que avaliassem/descrevessem o desenvolvimento de psicose com o uso de 
anfetaminas e/ou os efeitos neuropsiquiátricos das anfetaminas; (2) tipo de estudo: 
estudos de casos e controlo, cohorts, estudos randomizados e controlados, case 
reports e artigos de revisão; (3) idioma: artigos escritos em português ou inglês.  
De um total de 368 artigos encontrados na query, após leitura do título e abstract e 
aplicando os critérios de inclusão supracitados foram incluídos para leitura integral 67 
artigos. 
Foram ainda consultadas listas de referências dos artigos com o intuito de alargar o 
leque de informação, bem como consultadas algumas obras com relevo no âmbito da 
psiquiatria. 
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3. Resultados 
3.1. Psicose 
A psicose é um quadro psicopatológico definido pela mudança dos dados imediatos da 
consciência, pela falência do insight relativo ao comportamento estranho que o 
indivíduo apresenta e pela perda de contacto com a realidade, implicando um 
processo deteriorativo das funções do ego (9, 10). É ainda caracterizada por uma 
mutação de aspetos nucleares da personalidade, traduzindo-se numa maior 
dificuldade de interação social ou de realização das atividades quotidianas (9, 10). 
Deste modo, a psicose pode acarretar alterações da sensoperceção (alucinações 
maioritariamente auditivas), do conteúdo do pensamento (delírios, sobretudo de 
conteúdo paranoide), pensamento desorganizado e inquietação psicomotora (9-11). 
Com efeito, desde há séculos que se descreve uma relação entre o consumo de 
substâncias e o consequente desenvolvimento de psicose. Por exemplo, em 1235, Ibn 
Beitar relacionou o uso de cannabis à insanidade e, mais tarde, em 1845, Moreau de 
Tours descreveu um estado psicótico agudo, transitório e dependente da dose de 
cannabis (12). Para além disso, outras drogas têm sido associadas ao 
desenvolvimento de sintomas psicóticos, particularmente a metanfetamina e outras 
substâncias estimulantes (13). 
 
3.2. Anfetaminas e seus efeitos 
O termo "psicoestimulante" refere-se geralmente a drogas que produzem um espectro 
de efeitos em seres humanos que inclui aumento da energia, estimulação 
cardiovascular, humor elevado e uma menor necessidade de sono. Em doses mais 
elevadas, ou após longos períodos de consumo, estas drogas podem produzir uma 
variedade de processos de pensamento desordenados, incluindo episódios psicóticos 
graves (14). As anfetaminas e a cocaína são drogas de abuso que representam a 
classe dos psicoestimulantes. Atuam por mecanismos distintos no SNC, que resultam 
no aumento da disponibilidade de monoaminas na fenda sináptica (14). 
As anfetaminas são substratos para os transportadores associados à absorção de 
aminas (dopamina, noradrenalina e serotonina) (6, 15). Estas inibem a recaptação de 
dopamina, interagindo com o transportador da dopamina (DAT), aumentando assim a 
concentração de dopamina na fenda sináptica (4). As anfetaminas também interagem 
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com o transportador vesicular 2 de monoaminas (VMAT2), levando a um aumento da 
quantidade de dopamina no citoplasma, sendo este um possível mecanismo de ação 
responsável pela neurotoxicidade das mesmas (4, 6). Os efeitos neurotóxicos também 
são observados nos neurónios serotoninérgicos e noradrenérgicos (6).  
Em verdade, a metanfetamina e o ectasy- ou metilenodioximetanfetamina (MDMA) - 
diferem na sua afinidade para os transportadores de monoaminas. O MDMA tem uma 
maior afinidade para o transportador da serotonina (SERT) em relação ao DAT, 
promovendo, deste modo, uma maior libertação de serotonina quando comparado com 
as restantes anfetaminas (14). Para além disso, as anfetaminas também parecem 
aumentar a libertação de glutamato, o que provavelmente também contribui para os 
perfis neurotóxicos destas substâncias (15). 
A metanfetamina foi sintetizada pela primeira vez no Japão, em 1893, tendo sido 
usada por militares da Alemanha, Inglaterra, Estados Unidos e Japão durante a 
Segunda Guerra Mundial, devido ao conhecimento de que as suas propriedades 
melhoram o desempenho global e promovem um aumento da energia (16).  
Efetivamente, a metanfetamina é um estimulante potente que afeta várias áreas do 
SNC. Para além de facilitar a libertação de grandes quantidades de 
neurotransmissores (dopamina e noradrenalina) e, deste modo, transmitir uma 
sensação de euforia e energia, tem ainda efeitos distintos dependendo da dose em 
que é consumida; por um lado, em baixa dose aumenta o nível de alerta, concentração 
e energia (15). Contudo, em doses mais elevadas pode induzir um estado de mania 
com euforia acompanhante, sentimentos de bem-estar e um aumento da libido (17). 
Estão ainda descritos vários efeitos sistémicos associados ao seu consumo, sendo de 
realçar, a nível psiquiátrico: ansiedade, irritabilidade, paranoia e o comportamento 
compulsivo e obsessivo; a nível cardíaco: taquicardia, hipertensão, palpitações, 
arritmias e síndrome coronário agudo; no sistema pulmonar: taquipneia, dispneia e 
edema agudo do pulmão; no sistema renal: insuficiência renal aguda e rabdomiólise; a 
nível dermatológico: escoriações, úlceras e queimaduras químicas; e por fim a nível 
metabólico: hipertermia e acidose metabólica (16, 18). 
Na realidade, a intoxicação por anfetaminas apresenta graves implicações médicas, 
tais como enfarte do miocárdio, convulsões e morte. Para além disso, o consumo de 
metanfetamina aumenta o risco de morte, com taxas de mortalidade padronizadas até 
seis vezes superiores à população normal (19).  
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3.3. Psicoses induzidas por anfetaminas  
Existe uma elevada prevalência de perturbações de uso de substâncias entre pessoas 
que desenvolvem psicose precocemente, com a cannabis a ocupar um lugar de 
destaque (20). Esta perturbação está associada a um início mais precoce da psicose 
e, possivelmente, a mais sintomas positivos (20). 
Na realidade, em indivíduos jovens, a dependência de anfetaminas assim como o uso 
diário de cannabis estão associados ao desenvolvimento de sintomas psicóticos (13). 
Outros efeitos adversos de anfetaminas, a longo prazo, variam desde condições como 
ansiedade e insónia até fenómenos em que estão presentes a ideação paranoide e 
convulsões (21). No entanto, a principal preocupação com o uso de anfetaminas é a 
sua associação com a psicose (22). Aliás, os sintomas positivos da psicose estão 
associados a uma utilização considerável dos serviços de saúde e a uma exacerbação 
dos sintomas psiquiátricos ao longo do tempo (23). 
Efetivamente, estima-se que 26 a 46% dos pacientes com perturbação do uso de 
anfetaminas desenvolvam uma psicose relacionada com as mesmas (24). Enquanto 
que a psicose que ocorre durante um episódio de binge (isto é, consumo repetido 
destas drogas durante várias horas ou dias) ou privação é normalmente de curta 
duração, a suscetibilidade para perturbações psicóticas persistentes está a aumentar 
com o uso crónico de metanfetamina (22). Além disso, está descrito que durante estes 
períodos de consumo na forma de binge, podem surgir certos sintomas como 
irritabilidade, ansiedade, insónia, ideação paranoide, alucinações e delírios (22). 
De facto, alguns trabalhos demonstraram que as anfetaminas podem desencadear um 
surto psicótico agudo em indivíduos saudáveis. Para além disso, a mesma dose pode 
induzir sintomas psicóticos nuns indivíduos e noutros não, mas um número superior de 
indivíduos desenvolve sintomas psicóticos quando é exposto a elevadas doses de 
anfetaminas (7, 25). Esta relação dose-resposta poderá sugerir que as anfetaminas 
estão causalmente ligadas à psicose (7). 
Na verdade, apesar da associação bem estabelecida entre o uso de metanfetamina e 
o aparecimento de sintomas psicóticos, a evidência de uma relação causal derivada 
de estudos epidemiológicos ainda é escassa. Na maioria dos estudos que foram 
realizados foi difícil de determinar se os sintomas psicóticos não eram prévios ao 
consumo de metanfetamina. Deste modo, McKetin et al., realizaram um estudo que 
teve como objetivo clarificar a relação causal entre o consumo de metanfetamina e o 
desenvolvimento de sintomas psicóticos (25). Os autores demonstraram que os 
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sintomas psicóticos, em consumidores crónicos de metanfetamina, são mais comuns 
durante os períodos de consumo de metanfetamina relativamente aos períodos de não 
consumo, existindo uma probabilidade cinco vezes superior de um surto psicótico 
ocorrer nos períodos de consumo (25). Foi ainda reportado que o aumento do 
desenvolvimento de sintomas psicóticos é fortemente dependente da dose de 
metanfetamina consumida (25). 
Num outro trabalho, McKetin et al., demonstraram uma relação entre o consumo 
recreativo de estimulantes e a ocorrência de sintomas psicóticos. Com efeito, dentro 
do contexto de uso de várias drogas, o consumo recreativo de metanfetamina está 
associado a um aumento de duas a três vezes na probabilidade de existirem sintomas 
psicóticos (26). 
De facto, a psicose pode ser um antecedente para o consumo de metanfetamina bem 
como uma consequência que advém deste. Deste modo, as pessoas que são 
vulneráveis a perturbações psicóticas são mais propensas ao uso de drogas e a 
metanfetamina pode induzir sintomas psicóticos e precipitar episódios de psicose em 
indivíduos vulneráveis (26). Na tabela 1 estão enumerados alguns fatores preditores 
do desenvolvimento de psicose induzida por anfetaminas. 
Ujike e Sato propuseram que a psicose relacionada com metanfetamina pode ser 
classificada como transitória, prolongada ou persistente de acordo com o tempo de 
duração da mesma após o início da abstinência (27). O tipo transitório resulta do efeito 
direto da metanfetamina e dura geralmente uma semana (ou no máximo um mês); no 
tipo prolongado, o estado psicótico estende-se para além de um mês; por fim, no tipo 
persistente o estado psicótico é de longo termo e estende-se para além de seis meses 
após o início da abstinência (27). Também demonstraram que longos períodos de 
consumo desta droga estão associados a um pior prognóstico da psicose (27). Estima-
se que cerca de 40% dos indivíduos que padecem de psicose associada à 
metanfetamina se incluem no tipo prolongado/persistente de psicose (28). 
Nos primeiros estudos observacionais e experimentais sobre psicose induzida por 
anfetaminas, o período de recuperação dos pacientes foi, em média, uma semana. No 
entanto, numa porção considerável de indivíduos, inicialmente diagnosticados com 
psicose induzida por anfetaminas, verificou-se uma transformação, ao longo de anos, 
da sua condição numa perturbação psicótica primária com sintomas presentes durante 
períodos de tempo superiores a seis meses, mesmo na ausência de consumo de 
metanfetamina (29).  
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Em verdade, de acordo com Glasner-Edwards e Mooney, a presença de sintomas 
psicóticos transitórios, que pode ser vislumbrada numa proporção considerável de 
consumidores de metanfetamina, não constitui uma perturbação psicótica 
diagnosticável; uma perturbação psicótica relacionada com a metanfetamina é 
diagnosticada quando os sintomas psicóticos observados excedem os efeitos 
esperados e conhecidos da intoxicação ou da abstinência desta droga (29). A 
diferença média entre a idade de início de consumo de anfetaminas e o aparecimento 
de perturbações psicóticas foi estimada em pouco mais de cinco anos (30). 
A relação entre a psicose induzida por anfetaminas e a psicose primária pode ser 
analisada de acordo com o paradigma stress e vulnerabilidade. Para os indivíduos 
com menor vulnerabilidade (consumidores de anfetaminas sem psicose), serão 
necessárias doses mais elevadas de anfetaminas para precipitar a psicose aguda, 
enquanto que os indivíduos com maior vulnerabilidade (pacientes com psicose 
primária) necessitam de doses mais baixas (4). Além disso, o consumo repetido de 
anfetaminas pode aumentar a vulnerabilidade de um indivíduo, aumentando assim as 
hipóteses de este desenvolver sintomas psicóticos, mesmo na ausência de exposição 
aguda a anfetaminas (4). Assim, a psicose induzida por anfetaminas e a psicose 
primária não são necessariamente fenómenos separados, mas fenómenos interligados 
de um modo dinâmico (4).  
Efetivamente, as semelhanças entre a psicose esquizofrénica aguda e psicose 
associada ao consumo de anfetaminas são de tal modo evidentes, que esta última tem 
sido sugerida como um modelo para a esquizofrenia (4) e existem trabalhos que 
sugerem a existência de uma semelhança genética entre as duas patologias (31) 
(tabela 2). Essa semelhança inclui, particularmente, genes que estão envolvidos na 
neurotransmissão glutamatérgica (5).  
No entanto, Glasner-Edwards e Mooney afirmam que com um diagnóstico exaustivo e 
completo, e observando quanto tempo dura a psicose, é possível distinguir as duas 
entidades, uma vez que, em contraste com a psicose esquizofrénica, a psicose 
induzida por anfetaminas parece apresentar uma recuperação mais rápida (29) e 
parece resolver com a abstinência destas substâncias (27). 
Com efeito, dois estudos iranianos também demonstraram que é possível distinguir as 
duas entidades com base na presença de alucinações visuais vívidas que são raras na 
esquizofrenia mas são um fenómeno clínico comum na psicose relacionada com o 
consumo de metanfetamina (18, 32). Contudo, Mehdus et al., não reportaram a 
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ocorrência de alucinações visuais no seu trabalho, sendo este fator explicado, 
possivelmente, pelo concomitante uso de sedativos (7). Além disso, a maior parte dos 
pacientes envolvidos eram consumidores de várias drogas, o que pode ser um fator 
confundidor (7). 
A psicose que se segue ao uso de anfetaminas é caracterizada por delírios 
persecutórios e por alucinações auditivas. Porém, outros tipos de alucinação e 
sintomas negativos também podem estar presentes, assemelhando este tipo de 
psicose à psicose esquizofreniforme aguda (22, 33, 34). Na verdade, os clínicos não 
têm tido uma tarefa fácil no que concerne à distinção entre estas duas situações, uma 
vez que não existe ainda um perfil validado para sintomas psiquiátricos induzidos pela 
metanfetamina (34). 
O diagnóstico de psicose induzida por metanfetamina é baseado nos critérios 
“Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders V” (DSM V) para psicoses 
induzidas por substâncias e esta é diagnosticada de acordo com os seguintes critérios: 
delírios e /ou alucinações proeminentes (34); alucinações ou delírios desenvolvidos 
durante, ou imediatamente após, a intoxicação ou abstinência de uma substância; os 
sintomas psicóticos experienciados não são melhor explicados por uma perturbação 
psicótica que não é induzida por substâncias (se o início dos sintomas psicóticos for 
prévio ao consumo da substância ou se os sintomas persistirem por mais de um mês 
após a intoxicação ou abstinência da mesma, deve-se pensar na existência de uma 
outra perturbação psicótica); os sintomas psicóticos não ocorrem apenas durante o 
delirium; a perturbação causa sofrimento clinicamente significativo ou prejuízo no 
funcionamento social, profissional ou em outras áreas importantes da vida do indivíduo 
(29). Vários estudos revelaram a presença de alucinações e delírios que são 
normalmente do tipo persecutório (7, 35). No entanto, alguns estudos falharam em 
distingui-la da psicose esquizofrénica nos restantes sintomas da mesma: discurso 
desorganizado, comportamento catatónico e sintomas negativos (expressão emocional 
diminuída ou avolição) (35, 36). 
Na realidade, vários trabalhos mencionam a existência de sintomas afetivos na 
psicose induzida por anfetaminas, tais como: ideação suicida, mania, humor deprimido 
e hostilidade (28, 36, 37). Contudo, não é percetível se estes são sintomas nucleares 
da psicose ou fenómenos contemporâneos (34).  
Para além disso, em 2011, uma outra investigação, envolvendo indivíduos 
consumidores de anfetaminas, encontrou evidências de um conjunto de sintomas 
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positivos (delírios, alucinações e discurso incoerente), sintomas negativos (pobreza do 
discurso e embotamento afetivo) e sintomas de ansiedade/ depressão semelhantes a 
sintomas observados em pessoas diagnosticadas com esquizofrenia (38). 
Num estudo recente, McKetin et al., seguiram, durante um ano, 164 consumidores de 
metanfetamina que não cumpriam critérios DSM-IV para psicose primária, para avaliar 
a relação entre os dias de consumo de metanfetamina e a gravidade dos sintomas na 
“24 item Brief Psychiatric Rating Scale” (BPRS) (34). Os sintomas psiquiátricos 
exacerbados pelo uso de metanfetamina foram assim divididos em 3 categorias: 
sintomas psicóticos positivos, sintomas afetivos e sintomas psicomotores. Os autores 
concluíram que não houve evidência de que a metanfetamina exacerbasse outros 
sintomas na BPRS, incluindo os sintomas negativos da psicose (34).  
Embora numerosos estudos tenham demostrado a prevalência de sintomas psicóticos, 
tais como delírios persecutórios e alucinações, a tipologia dos sintomas psicóticos 
ainda necessita de ser melhor esclarecida na psicose associada à metanfetamina (22, 
33, 34). A análise de sintomas psicóticos colhidos de 40 indivíduos consumidores de 
metanfetamina com historial deste tipo de sintomas, mas sem uma perturbação 
psicótica primária, demonstrou que a psicose associada ao consumo de 
metanfetamina é um síndrome heterogéneo e permitiu agrupar os sintomas em 3 
tipologias: tipo 1 (predominam os delírios persecutórios), tipo 2 (delírios persecutórios 
acompanhados por alucinações) e tipo 3 (delírios persecutórios e alucinações com 
outros sintomas de primeira ordem e delírios de referência) (39). 
Medhus et al., compararam os sintomas psicóticos positivos entre consumidores de 
metanfetamina (diagnosticados com psicose induzida por metanfetamina) e indivíduos 
com esquizofrenia (não consumidores de metanfetamina) usando a subescala positiva 
da “Positive and Negative Syndrome Scale” (PANSS) (7). Os resultados demonstraram 
não haver diferença nos sintomas psicóticos positivos entre os dois grupos. O mesmo 
estudo também pretendeu avaliar se a gravidade dos sintomas psicóticos estava 
relacionada com concentração de metanfetamina no sangue. Com efeito, Medhus et 
al., não encontraram uma relação estatisticamente significativa entre os níveis de 
metanfetamina sanguíneos e a intensidade dos sintomas psicóticos positivos, 
sugerindo que o desenvolvimento de psicose está mais relacionado com a 
vulnerabilidade do indivíduo do que com a exposição à droga (7). 
Efetivamente, indivíduos com esquizofrenia, perturbação esquizoafetiva e 
personalidade esquizotípica apresentam um risco aumentado de desenvolver psicose 
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induzida por metanfetamina (29). No entanto, mesmo fazendo um controlo para 
história de esquizofrenia e para outras perturbações psicóticas, os consumidores que 
apresentam critérios de diagnóstico para perturbação do uso de estimulantes têm uma 
probabilidade três vezes superior de padecerem de sintomas psicóticos relativamente 
aos consumidores que não apresentam, demonstrando assim que perturbações por 
uso destas substâncias são relevantes para o risco de psicose do consumidor (26).  
Mehdus et al., realizaram um estudo que pretendeu avaliar a transição da psicose 
induzida por anfetaminas para a esquizofrenia; nesta investigação um conjunto de 28 
indivíduos que estavam hospitalizados por psicose relacionada com metanfetamina 
foram selecionados para um seguimento de 6 anos (40). Dos 28 indivíduos, quer por 
que faleceram ou por que abandoaram o hospital, apenas 12 indivíduos foram 
incluídos para a análise final. Foram diagnosticados com esquizofrenia 4 indivíduos 
(40), que apresentavam menos sintomas alucinatórios e eram mais frequentemente 
“sem abrigo”. Desta forma, este estudo demonstra que a hospitalização por psicose 
induzida por anfetaminas é um fator de risco relativamente específico para o 
desenvolvimento de esquizofrenia (40). 
Na realidade, a transição da psicose associada à metanfetamina para a esquizofrenia 
pode ser uma consequência da sensibilização do indivíduo aos efeitos da dopamina. A 
administração repetida de anfetaminas pode levar ao desenvolvimento de tolerância 
reversa, originando uma maior reação neuroquímica e comportamental para cada 
dose desta substância (41). 
Os défices de GABA aumentam a vulnerabilidade para os efeitos relevantes da 
psicose induzida por anfetaminas em indivíduos saudáveis. Assim sendo, os défices 
de GABA existentes na esquizofrenia podem explicar o facto de um subgrupo de 
indivíduos com esta patologia serem mais suscetíveis aos efeitos nefastos das 
anfetaminas (42). 
Lecomte et al., desenvolveram uma investigação que pretendeu avaliar quais os 
fatores preditores de psicose persistente em pacientes que registaram um consumo 
abusivo de metanfetamina, concluindo que os indivíduos com psicose persistente 
tinham mais idade, apresentavam sintomas psicóticos mais severos, registaram um 
consumo abusivo de metanfetamina durante mais tempo, apresentavam sintomas 
depressivos mais pronunciados e tinham frequentemente mais traços de 
personalidade antissocial (43). 
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Na verdade, já existem estudos prévios que sugerem a existência de uma relação 
entre perturbações psicóticas causadas pelo uso prolongado e pesado de 
metanfetamina e a perturbação de personalidade antissocial. Aliás, pensa-se que a 
perturbação de personalidade antissocial, que é mais prevalente em consumidores de 
metanfetamina, seja provavelmente uma condição que possa ter precedido e 
contribuído para o início do consumo e consequente desenvolvimento da perturbação 
por uso da droga (44). 
Está descrito que consumidores de anfetaminas que tenham sofrido várias formas de 
abuso físico ou sexual e que tenham tido um agregado familiar disfuncional durante a 
infância têm uma maior probabilidade de vivenciarem um episódio de psicose 
relacionado com o consumo deste tipo de droga. Deste modo, existe uma associação 
positiva entre a ocorrência de adversidades na infância (abuso sexual, abuso físico e 
negligência, discriminação) e o desenvolvimento de psicose/ esquizofrenia (45).  
Akindipe et al., demonstraram que as perturbações mentais são condições comórbidas 
frequentes em indivíduos com perturbação do uso de estimulantes (2). No seu estudo, 
36% dos pacientes apresentaram perturbações do humor, psicóticas ou de ansiedade. 
Destes, cerca de ¼ apresentaram perturbações mentais diretamente relacionadas com 
o consumo de metanfetamina (2). Um outro estudo documentou uma prevalência de 
38% de sintomas psiquiátricos nos consumidores de metanfetamina (44).  
Na realidade, Sharbabaki et al., num artigo que que foi elaborado na República 
Islâmica do Irão, concluíram que perturbações depressivas, perturbação afetiva 
bipolar, história de TDAH na infância e perturbações de personalidade 
(particularmente, borderline e antissocial) são comorbilidades relevantes em pacientes 
consumidores de metanfetamina (1). Efetivamente, a elevada prevalência da 
perturbação afetiva bipolar entre os consumidores da droga pode refletir uma 
predisposição genética na qual os episódios de mania contribuem para o uso de 
estimulantes (22). 
Num outro estudo realizado no mesmo país, cuja finalidade era avaliar características 
clínicas em pacientes internados em unidades psiquiátricas por psicose induzida por 
metanfetamina, Zarrabi et al., documentaram a existência dos seguintes sintomas 
psiquiátricos: delírios de perseguição (85,5%), violência (75,6%), alucinações auditivas 
(51,3%), delírios de referência (38,5%), delírios de grandiosidade (32,9%), delírios de 
infidelidade (30,2%), alucinações visuais (18,4%), pensamentos suicidas (14,5%), 
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pensamentos homicidas (3,9%), tentativas de suicídio (10,5%) e tentativas de 
homicídio (0,7%) (46).  
Com efeito, estão descritos como fatores de risco para a comorbilidade psiquiátrica 
associada ao consumo de anfetaminas: sexo masculino, idade jovem, perturbação 
mental prévia e história familiar de perturbações psiquiátricas (2). 
A ligação entre a psicose induzida por anfetaminas e o TDAH já se encontra descrita 
há algum tempo. Com efeito, pacientes com TDAH têm uma maior propensão para o 
consumo de drogas estimulantes, além de que os estimulantes do SNC utilizados para 
o tratamento do TDAH também podem precipitar a psicose (33). No entanto, novos 
estudos têm sugerido que a ligação entre os sintomas do TDAH e a psicose, paranoia 
e alucinações auditivas foi mediada por um humor disfórico comum e não pelo 
consumo de anfetaminas, cocaína e cannabis (47).  
No que concerne à genética, verificou-se que variantes do gene codificador do recetor 
D2 da dopamina têm sido associadas ao risco de desenvolvimento de psicose induzida 
por metanfetamina (22). Foi ainda descrito que o polimorfismo rs 3213207 do gene 
DTNBP1 está fortemente associado com a ocorrência de síndrome de pânico induzido 
pela metanfetamina numa população da Malásia que foi estudada (48). Contudo, não 
houve associação que pudesse ser demonstrada entre este polimorfismo e o 
desenvolvimento deste tipo de psicose (48). Por outro lado, foi demonstrado que, 
numa população tailandesa, o polimorfismo rs1126442 de GRIN1 está relacionado 
com a psicose associada à metanfetamina, conferindo uma vulnerabilidade genética 
que precipita o aparecimento da mesma (5). 
 
3.4. Metanfetamina e comportamento agressivo 
Na realidade, a metanfetamina tem estado muito associada a um comportamento do 
tipo agressivo (49). As psicoses e o comportamento violento têm caracterizado as 
epidemias globais de metanfetamina (37). Além disso, um aumento do consumo desta 
droga tem estado relacionado com crimes violentos, existindo mesmo estudos que 
relacionam o seu consumo com a prática de homicídios (50). A violência associada ao 
uso da metanfetamina é caracterizada por uma natureza bizarra que se pode 
relacionar com a paranoia induzida pela mesma (50). Apesar da reputação, a 
evidência, durante vários anos, não foi suficiente para mostrar uma ligação causal 
entre o consumo de metanfetamina e o comportamento violento (49). 
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De facto, a psicose é conhecida por aumentar o risco de violência, uma vez que os 
delírios que o indivíduo experimenta podem induzir raiva, alterar as perceções de 
ameaça e conduzir a uma errónea interpretação de fenómenos (51). Para além disso, 
um importante fator que pode explicar a violência causada pela metanfetamina é o 
estado paranoide psicótico que a droga pode induzir (52). Na verdade, há um 
aumento, com relação dose-reposta, de sintomas psicóticos durante os períodos de 
consumo de metanfetamina (25), não havendo, no entanto, consenso quanto ao 
desenvolvimento de comportamentos hostis; McKetin et al., descreveram o 
desenvolvimento de sintomas psicóticos, associados a elevados níveis de hostilidade 
(37). Não obstante, um outro estudo não mencionou a ocorrência de comportamentos 
hostis, mas apenas de sintomas psicóticos, associados ao consumo de metanfetamina 
(35). 
De acordo com Dawe et al., os efeitos neurotóxicos da anfetamina sobre os sistemas 
dopaminérgico e serotoninérgico estão relacionados com um comportamento 
agressivo e hostil, tanto em estudos realizados com animais, como com humanos (49). 
Outro aspeto relevante é a evidência de que o uso de anfetaminas está associado a 
um défice nas funções executivas (incluindo o autocontrolo) que são reguladas pelo 
córtex pré-frontal. Deste modo, estes resultados sugerem que os utilizadores de 
anfetaminas podem ter uma capacidade diminuída para controlar ou inibir impulsos 
agressivos (49). Além disso, os níveis de impulsividade inerentes ao consumo de 
anfetaminas também podem desempenhar um papel na génese deste tipo de 
comportamento (49). 
Um outro estudo foi levado a cabo para determinar se o comportamento violento 
aumenta aquando do uso de metanfetamina e se este é devido aos sintomas 
psicóticos induzidos pela mesma (50). Um total de 278 participantes que preenchiam 
os critérios para dependência por metanfetamina DSM-IV entraram no estudo, tendo 
sido o comportamento violento definido como “hostilidade severa no mês passado”, de 
acordo com a BPRS (correspondente a assalto/ dano à propriedade). Os dias de 
consumo de metanfetamina e outras substâncias, no último mês, foram avaliados 
utilizando a “Opiate Treatment Index” e os sintomas psicóticos positivos, no último 
mês, foram identificados utilizando a BPRS (50). Os autores concluíram que existe um 
aumento, dependente da dose, do comportamento violento durante os períodos de 
consumo de metanfetamina relativamente aos períodos de não consumo. Este efeito 
foi notoriamente visível para o consumo frequente de metanfetamina, tendo a 
probabilidade de comportamento violento aumentado de 10% (durante períodos de 
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abstinência) para 60% (durante períodos de consumo pesado de metanfetamina) (50). 
Embora os sintomas psicóticos tenham exacerbado o risco de comportamento 
violento, a relação entre uso de metanfetamina e este tipo de comportamento foi 
amplamente independente dos sintomas psicóticos. Assim sendo, a tese que existe 
uma relação direta entre a droga e o comportamento violento ficou demonstrada neste 
trabalho (50). 
 
 
3.5. Efeitos neurológicos das anfetaminas 
Uma questão complexa a ser abordada é em que medida a disfunção cognitiva e 
emocional nos consumidores de estimulantes está relacionada com a dependência e 
com outros problemas neuropsiquiátricos. Para além disso, não está ainda clarificado 
se estes últimos são causados pela exposição repetida à droga ou se refletem uma 
condição pré-mórbida. Contudo, a maior parte da evidência científica sustenta a ideia 
de que o consumo de metanfetamina tem uma relação causal com o declínio cognitivo 
em pelo menos alguns consumidores da droga (22). 
Os neurónios serotoninérgicos e dopaminérgicos existem amplamente no SNC e são 
conhecidos por influenciarem uma variedade de comportamentos e funções. O abuso 
crónico da metanfetamina está associado a défices em testes neuropsicológicos, uma 
vez que o mesmo provoca uma deterioração dos terminais nervosos da dopamina e 
serotonina (53). Com efeito, foi estimado que cerca de 40% dos consumidores de 
metanfetamina tem anormalidades em testes neuropsiquiátricos (53).  
A maioria da toxicidade cerebral resultante do consumo de metanfetamina é devida à 
libertação e oxidação da dopamina, pelo que se depreende que as regiões cerebrais 
ricas em dopamina são particularmente vulneráveis, aliás, como é evidenciado pelos 
efeitos adversos experienciados (22).  
Está descrito que com o consumo crónico de metanfetamina, há uma diminuição da 
síntese da tirosina-hidroxilase (a enzima envolvida no passo limitante na síntese de 
catecolaminas), assim como dos níveis de dopamina e do seu transportador (22). Tal 
afirmação foi provada em estudos postmortem, assim como in vivo, envolvendo a 
tecnologia PET scan (22, 41). Aliás, estudos demonstram que há uma redução da 
capacidade de ligação da dopamina no nucleus accumbens e putamen em cerca de 
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20-30% (22). Para além disso, um estudo envolvendo a utilização de PET scan 
mostrou uma diminuição na densidade de transportadores de dopamina em 
consumidores de metanfetamina, que parecia estar relacionada com a duração do 
consumo e com o estado psicótico que é induzido pela mesma (41). 
Efetivamente, os cérebros de consumidores de metanfetamina que usam grandes 
quantidades desta droga são caracterizados por uma variedade de alterações 
neuropatológicas, que incluem a desregulação do metabolismo energético, a 
degeneração de terminais monoaminérgicos, indícios de stresse oxidativo, microgliose 
e astrogliose reativa (21). A microgliose ocorre em várias regiões do SNC, 
nomeadamente tronco cerebral, corpo estriado, tálamo e córtex insular. Contudo, está 
descrita uma regressão da microgliose durante os períodos de abstinência (22). É 
sabido que a ativação da microglia está envolvida na patogénese da doença de 
Parkinson, podendo explicar o aumento do risco de parkinsonismo nos utilizadores de 
metanfetamina (54). 
Na verdade, estudos de imagem cerebrais demonstram alterações nos indivíduos com 
psicose induzida por anfetaminas, nomeadamente diminuição da densidade da 
substância cinzenta nas áreas perisilvianas esquerdas (córtex frontal posterior inferior 
e temporal anterior superior) e frontopolar, diminuição da densidade da substância 
branca na região orbitofrontal e ainda reduções ao nível do hipocampo e amígdala 
(55). Esta alteração na amígdala parece estar especificamente associada à psicose 
induzida por anfetaminas, visto que não é comum na esquizofrenia (22). 
De facto, os défices mais frequentemente relatados envolvem a memória episódica, a 
função executiva e a função motora (53). O uso prolongado de metanfetamina pode 
causar efeitos neurotóxicos graves e posteriormente défices cognitivos, 
nomeadamente na memória prospetiva (56). Os défices cognitivos estão também 
associados ao desemprego nos consumidores crónicos de metanfetamina (56). 
Não obstante, outros estudos afirmam que os efeitos agudos do consumo de 
metanfetamina se manifestam através de uma melhor performance em vários 
domínios cognitivos, perceção visuoespacial, atenção e inibição (22). Contudo, estes 
efeitos podem transformar-se em perturbações psiquiátricas aquando do seu uso na 
forma de binge (22), o que ocorre mais comummente em utilizadores crónicos (57). 
Além disso, a função cognitiva dos consumidores de metanfetamina em abstinência 
está dentro de uma gama normal de valores quando comparada com os dados 
normativos (58). 
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Realmente, a psicose persistente pode ser um indicador para o risco de deterioração e 
instabilidade cognitiva entre os consumidores de metanfetamina (59). Deste modo, os 
défices cognitivos nos indivíduos consumidores de metanfetamina com psicose 
persistente são mais pronunciados do que nos indivíduos sem psicose persistente, 
sendo que os indivíduos com psicose persistente apresentam défices cognitivos 
sobreponíveis aos dos indivíduos com esquizofrenia (56).  
 Na verdade, não existem muitos estudos que tenham caracterizado a disfunção 
cerebral na psicose associada à metanfetamina e que tenham investigado 
semelhanças e diferenças na disfunção cerebral entre esta e a esquizofrenia. No 
entanto, um estudo que envolveu tarefas de inibição detetou uma ativação 
significativamente reduzida no córtex pré-frontal ventrolateral dos indivíduos com 
psicose associada à metanfetamina e dos indivíduos com esquizofrenia quando 
comparados com controlos saudáveis, sugerindo que existem semelhanças na 
fisiopatologia subjacente às duas condições (60).  
No entanto, um método que pode ser usado para diferenciar a psicose associada à 
metanfetamina da esquizofrenia, passa pela análise das respostas hemodinâmicas no 
córtex pré-frontal durante o desempenho de tarefas de fluência verbal nos dois grupos, 
utilizando a Espectroscopia de Infravermelho Próximo (NIRS) (61). Yamamuro et al., 
nem estudo realizado em 2015 demonstraram que a variação da concentração de 
oxiemoglobina no córtex pré-frontal foi significativamente superior nos pacientes com 
psicose associada à metanfetamina em relação aos pacientes com esquizofrenia, o 
que pode indicar que o grupo consumidor de metanfetamina apresenta uma menor 
disfunção pré-frontal (61). 
Com efeito, pacientes que são dependentes de metanfetamina apresentam 
normalmente elevados níveis de impulsividade, que podem estar relacionados com 
anomalias estruturais e com uma hipoatividade funcional existente no córtex frontal 
destes indivíduos. Yamamuro et al., num estudo realizado em 2016 compararam a 
resposta hemodinâmica (utilizando o sistema NIRS) de pacientes com psicose 
induzida por metanfetamina com controlos saudáveis durante a realização de tarefas 
de conflito palavra-cor de Stroop, tendo concluído que o grupo consumidor de 
anfetaminas demonstrou uma menor ativação do córtex pré-frontal anterior e 
frontopolar (62). Os dois grupos também foram comparados de acordo com a “Barratt 
Impulsiveness Scale, Version 11” (BIS-11, escala de impulsividade), tendo sido o 
score neste teste muito superior no grupo com psicose induzida por anfetaminas. 
Desta forma, estes resultados sugerem que a reduzida resposta hemodinâmica no 
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córtex pré-frontal pode desencadear elevados níveis de impulsividade nestes 
pacientes, fornecendo, assim, uma nova compreensão sobre o controlo inibitório 
interrompido na psicose associada à metanfetamina (62). 
 
3.6. Tratamento da psicose induzida por anfetaminas 
Apesar do abuso global de metanfetamina e do consequente desenvolvimento da 
psicose que pode estar associado ao seu consumo, não existem ainda guidelines bem 
estruturadas sobre como se deve efetuar o tratamento da mesma, uma vez que o 
número de ensaios clínicos que foram realizados até hoje é reduzido (46). 
De facto, consumidores crónicos de metanfetamina podem experimentar um estado 
psicótico de paranoia com alucinação que pode ser contrariado com o uso de 
antagonistas da dopamina, tais como a clorpromazina, o haloperidol e a tioridazina 
(63). 
Efetivamente, ao longo da última década, um número crescente de estudos têm 
evidenciado que os antipsicóticos de segunda geração, como a risperidona, são 
eficazes no tratamento de doentes com psicose. Na verdade, Zhang et al., 
demonstraram que a risperidona era mais eficaz no tratamento de sintomas da psicose 
em comparação com o haloperidol (64). Contudo, Samiei et al., num ensaio clínico 
randomizado e controlado que teve por objetivo comparar o haloperidol com a 
risperidona no tratamento de sintomas positivos da psicose, entre um grupo de 
pacientes dependentes de metanfetamina, demonstraram que tanto o haloperidol 
como a risperidona foram eficazes no tratamento da psicose e que não foram 
encontradas diferenças significativas entre os fármacos (23). 
Num outro estudo randomizado e controlado foi demonstrado que a quetiapina é tão 
eficaz quanto o haloperidol no tratamento da psicose induzida por anfetaminas. Os 
efeitos adversos da quetiapina são consistentes com aqueles que já haviam sido 
descritos em estudos prévios, onde foram utilizados antipsicóticos atípicos: efeitos 
anti-histaminérgicos e anticolinérgicos são frequentemente observados, enquanto os 
efeitos extrapiramidais são mais raros (65). Além disso, os antipsicóticos típicos como 
o haloperidol desencadeiam mais efeitos adversos do tipo extrapiramidal que a 
quetiapina e podem agravar os sintomas negativos da psicose (66). Deste modo, a 
quetiapina pode ser usada como um tratamento alternativo ao haloperidol quando este 
está contraindicado (65). 
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No que diz respeito à olanzapina e ao haloperidol, foi demonstrado que em doses 
clinicamente relevantes (7.5 mg/ dia e 7.8mg/dia, respetivamente) estes fármacos são 
eficazes para o tratamento da psicose. Contudo, comparando estes dois fármacos, a 
olanzapina pode ser um melhor tratamento que o haloperidol em termos de redução 
dos efeitos extrapiramidais, não obstante o seu elevado custo (63). 
Farnia et al., levaram a cabo um estudo randomizado e controlado para investigar a 
eficácia relativa do aripiprazole e da risperidona no tratamento da psicose induzida 
pela metanfetamina; ambos os fármacos mostraram ser eficazes na redução dos 
sintomas positivos e negativos da psicose (17). Efetivamente, ao final da sexta 
semana de tratamento, houve uma redução dos sintomas psicóticos positivos em 
ambos os grupos, nomeadamente de alucinações e perturbações do pensamento, 
sendo esta melhoria mais significativa no grupo tratado com risperidona (17). Contudo, 
no que concerne aos sintomas negativos, o aripiprazole foi mais eficaz, 
nomeadamente na redução da anedonia (17). 
Na realidade, a risperidona e a olanzapina, como induzem ganho ponderal, são 
eficazes a restaurar o peso que os pacientes rapidamente perdem devido à anorexia e 
à hiperatividade causadas pela metanfetamina (46). 
As benzodiazepinas podem ser utilizadas com o intuito de controlar a agitação destes 
indivíduos, no entanto o seu uso no tratamento da psicose ainda carece de evidência 
(67). 
Outros tipos de tratamento propostos para a psicose induzida por anfetaminas foram a 
utilização de um agonista α2-adrenérgico (67) e a utilização da eletroconvulsoterapia 
no tratamento da psicose induzida por metanfetamina resistente (46), tendo-se obtido 
resultados promissores em ambas as terapias. 
 
4. Discussão  
Os resultados demonstram que houve um grande aumento, dependente da dose, do 
desenvolvimento de sintomas psicóticos durante períodos de consumo de 
metanfetamina entre os utilizadores desta droga, apontando para uma maior 
necessidade de consciencialização dos clínicos para os efeitos da metanfetamina na 
saúde mental (25). Assim, é importante atentar nos sinais de consumo de 
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metanfetamina entre os doentes que se apresentem com psicoses e avaliar o papel 
desta droga no desenvolvimento da psicose (25). 
A maior parte dos estudos pesquisados tentam encontrar parâmetros que permitam 
diferenciar a psicose primária da psicose associada à metanfetamina. Contudo, apesar 
de alguns estudos encontrarem algumas diferenças, as semelhanças parecem cada 
vez mais irrefutáveis. Os sintomas psicóticos, incluindo os sintomas negativos, 
encontrados nos indivíduos dependentes de metanfetamina e nos indivíduos com 
esquizofrenia são praticamente os mesmos e apresentam níveis semelhantes de 
gravidade, para o mesmo grau de psicose (38). Para além disso, existe um 
componente genético partilhado entre a psicose esquizofrénica e a psicose induzida 
por anfetaminas. Assim, no futuro, o componente de risco genético partilhado entre a 
psicose associada às anfetaminas e a esquizofrenia pode fornecer um novo 
conhecimento sobre os processos de evolução e diagnóstico da psicose bem como 
permitir o desenvolvimento de novos fármacos que sejam mais eficazes no tratamento 
da mesma (31). 
Na verdade, a metanfetamina está inequivocamente associada a um comportamento 
do tipo violento. Com efeito, existe um aumento, dependente da dose, deste tipo de 
comportamento durante períodos de consumo desta droga que é independente do 
risco de violência associado aos sintomas psicóticos. Os trabalhos de McKetin et al., 
sustentam a existência de uma relação causal entre o consumo de metanfetamina e o 
comportamento violento, demostrando que essa relação não pode ser explicada por 
fatores de risco que pré-mórbidos para a violência entre as pessoas que usam a droga 
(50). 
A psicose persistente parece ser um fator importante para o risco de deterioração 
cognitiva nos indivíduos dependentes de metanfetamina, sendo que estes indivíduos 
apresentam défices cognitivos semelhantes aos observados na esquizofrenia (56). No 
entanto, outros estudos longitudinais devem ser realizados no futuro de modo a 
esclarecer melhor a relação causal entre os défices cognitivos e o desenvolvimento de 
psicose persistente. 
No que concerne ao tratamento, os estudos divergem entre si e as diferenças 
observadas nesses estudos podem ser o resultado de vários fatores. De facto, as 
diferentes doses de antipsicóticos que foram usadas podem influenciar os efeitos do 
tratamento. Na verdade, ainda não há acordo em relação à dose necessária para 
tratar os sintomas positivos da psicose, especialmente para risperidona. Assim sendo, 
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não existem estudos que definam qual a melhor dosagem, havendo apenas evidências 
de que elevadas doses de fármacos antipsicóticos têm maior eficácia quando 
comparadas com doses mais baixas (23). 
Na realidade, a evidência para o tratamento da psicose associada à metanfetamina é 
ainda limitada, pelo que os futuros trabalhos de investigação deverão incluir um grupo 
de controlo placebo e amostras maiores. Consequentemente, os efeitos dos fármacos 
antipsicóticos no tratamento deste tipo de psicose deverão continuar a ser alvo de uma 
exaustiva investigação. Para além disso, em muitos consumidores, os sintomas 
psicóticos podem desaparecer sem tratamento farmacológico; bastando para isso que 
o indivíduo se abstenha de consumir a droga. Deste modo, o tratamento psicossocial 
da dependência de metanfetamina pode ser um método eficaz para prevenir a 
ocorrência de futuros episódios psicóticos associados à droga.  
Este trabalho de revisão apresenta algumas limitações: os estudos consultados focam-
se essencialmente em consumidores regulares de metanfetamina quando existe uma 
grande porção de indivíduos que fazem um consumo recreativo da droga; o facto de 
na Europa a metanfetamina não estar na forma cristalina (ice), mas num pó branco 
muito parecido com a anfetamina, devido a isto, os consumidores não sabem o que 
estão a consumir e a comprar; o facto de os estudos não referirem qual a via de 
administração utilizada pelos consumidores; e ainda o facto de alguns estudos não 
especificarem qual o tipo de anfetamina que foi utilizada. 
 
5. Conclusões 
Num estudo elaborado por Lecomte et al., foram descritos como fatores preditores do 
desenvolvimento de psicose persistente em pacientes com consumo abusivo de 
metanfetamina a idade avançada, a presença de sintomas psicóticos mais severos, 
um longo período de consumo, sintomas depressivos mais pronunciados e traços de 
personalidade antissocial (43). Consequentemente, torna-se essencial identificar quais 
os indivíduos com psicose persistente entre os consumidores de metanfetamina, de 
modo a facilitar o tratamento da mesma (43). 
Foi demonstrado que existe uma associação positiva entre a ocorrência de 
adversidades na infância e o desenvolvimento de psicose/ esquizofrenia (45). Por 
conseguinte, os médicos devem questionar os consumidores de metanfetamina que 
apresentam sintomas psicóticos sobre eventos adversos ocorridos durante a sua 
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infância, de forma a desenvolverem planos de tratamento eficazes, já que os efeitos 
de traumas de infância são tratáveis e evitáveis. 
Como descrito acima, não existe ainda consenso quanto ao tratamento a ser utlizado 
na psicose induzida por anfetaminas, havendo, aliás, bastantes divergências no que 
concerne ao antipsicótico a ser prescrito. Assim, a escolha do fármaco pode ser feita 
com base no tipo de sintomatologia que o doente apresenta. 
Apesar de vários tratamentos mencionados terem demonstrado resultados 
promissores, ainda nenhum pode ser recomendado como tratamento baseado na 
evidência para a psicose associada à metanfetamina ou para a psicose primária com 
uso simultâneo de anfetaminas. Deste modo, futuras investigações deverão ser 
realizadas para fornecer dados mais concretos sobre como se deve efetuar o 
tratamento desta patologia. 
Em conclusão, esta revisão demonstra que para os médicos pode ser difícil avaliar, 
apenas pela apresentação clínica, se um paciente psiquiátrico internado recentemente 
apresenta sintomas psicóticos causados pelo consumo de metanfetamina, por um 
transtorno psicótico primário ou por ambos. Deste modo, a psicose induzida por 
anfetaminas como sendo um modelo da esquizofrenia com mecanismos biológicos 
semelhantes é uma tese que ganha cada vez mais consistência. 
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Tabela 1. Fatores preditores para o desenvolvimento de psicose induzida por 
anfetaminas. aFatores de risco para o desenvolvimento de psicose persistente.  bFatores de risco para 
comorbilidade psiquiátrica associada ao consumo de anfetaminas;
 c
Sem associação comprovada com o 
desenvolvimento de psicose induzida por anfetaminas, mas apenas com síndrome de pânico induzido pela 
metanfetamina. 
  
Vulnerabilidade individual (26) 
Idade (43)
a 
Sintomas psicóticos mais severos(43)
a 
Sintomas depressivos mais pronunciados (43)
a 
Período mais prolongado de consumo abusivo de anfetaminas 
(43)
a 
Personalidade antissocial (1, 43, 44) ou borderline (1) 
Ocorrência de adversidades na infância (45) 
Presença de distúrbios do humor (1) 
TDAH na infância (1, 33) 
Sexo masculino
b
 (2)
 
Doença psiquiátrica prévia
b
 (2) 
Polimorfismo rs1126442 do gene GRIN1 (5) 
Polimorfismo rs 3213207 do gene DTNBP1 (48)
c
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Característico da psicose induzida por 
anfetaminas 
Semelhanças entre a psicose induzida por 
anfetaminas e a psicose esquizofrénica 
Recuperação mais rápida (29) Base genética comum (genes da transmissão 
glutamatérgica) (5) 
 
Resolução com a abstinência (27) Défices cognitivos sobreponíveis (56) 
Alucinações visuais vívidas (32)
a 
Sintomas positivos (delírios, alucinações e 
discurso incoerente) (7, 38), sintomas negativos 
(pobreza do discurso e emoção 
incongruente)(38) e sintomas de ansiedade/ 
depressão(38) 
Menor disfunção pré-frontal (61) Ativação significativamente reduzida no córtex 
pré-frontal ventrolateral (60) 
Alterações ao nível da amígdala cerebral em 
estudos de imagem (55) 
Alterações em estudos de imagem: diminuição 
da substância cinzenta nas áreas perisilvianas 
esquerdas e frontopolar, diminuição da 
substância branca na região orbitofrontal e ao 
nível do hipocampo (55) 
 
Tabela 2. Comparação clinico-patológica entre a psicose induzida por anfetaminas e a 
psicose esquizofrénica. À esquerda estão descritas algumas das características da psicose induzida 
por anfetaminas; à direita, estão enumeradas características comuns à psicose induzida por anfetaminas 
e à psicose esquizofrénica. aAs alucinações visuais vívidas são comuns na psicose induzida por anfetaminas, mas 
pouco comuns na psicose esquizofrénica. 
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A revista ‘PSIQUIATRIA CLÍNICA’ publica artigos originais na área da 
Psiquiatria e Saúde Mental, escritos em português, em conformidade com as 
seguintes categorias: [1] artigos originais; [2] artigos de revisão; [3] casos clínicos; [4] 
cartas ao editor; [5] artigos especiais por convite. 
Os manuscritos devem ser enviados para o endereço electrónico 
psiqdir@huc.min-saude.pt, ao cuidado do Editor da Revista ‘Psiquiatria Clínica’, em 
formato Microsoft Word, aceitando-se anexos (p. ex. imagens, tabelas) em formato 
JPEG ou Microsoft Excel. 
Além do título do artigo, em português e em inglês, e da categoria de 
manuscrito escolhida, deverá ser indicado o nome dos autores, suas qualificações e 
filiações profissionais. Um autor deverá ser indicado como responsável pela 
correspondência, constando como contactos morada profissional, telefone e endereço 
electrónico. A informação referente aos autores - nome, qualificações e filiações, 
endereço e contactos do autor-correspondente - deverá ser remetida num ficheiro à 
parte, separado do corpo do artigo. 
Os artigos devem ser acompanhados de um resumo, contendo uma descrição 
clara e concisa do artigo, que não deve exceder um limite de 200 palavras. Deverão 
ser indicadas palavras-chave, em número máximo de 4, que reflictam o conteúdo do 
manuscrito. Recomenda-se o uso de termos ‘Medical Subject Headings’, do Index 
Medicus. Resumos e palavras-chave deverão ser redigidos em 2 versões: português e 
inglês. Relativamente ao idioma do texto do artigo, serão aceites contribuições em 
português ou inglês. 
A estrutura dos Artigos Originais, e Revisão, quando aplicável, deverá ser 
organizada segundo as secções: (1) Introdução, (2) Métodos, (3) Resultados, (4) 
Discussão, (5) Conclusões. Os Casos Clínicos deverão estruturar-se como: (1) 
Introdução, (2) Caso Clínico, (3) Discussão. A dimensão dos manuscritos, excluindo 
resumo e referências, deverá respeitar os seguintes limites de palavras: Artigos 
Originais – 5000, Artigos de Revisão – 7500, Casos Clínicos – 2000, Cartas ao Editor 
– 750. 
As referências bibliográficas deverão adoptar as normas para publicação 
segundo o estilo Vancouver, do Comité Internacional de Editores de Revistas Médicas 
(vide http://www.nlm.nih.gov/bsd/uniform_requirements.html), sendo citadas no texto 
por números árabes consecutivos, entre parêntesis, inseridos por ordem de entrada. A 
título de exemplo: 
(1) Vaz-Serra A. A vulnerabilidade ao Stress. Psiquiatria Clínica. 2000; 20(4): 
261-278. 
A submissão de um manuscrito à revista implica a sua originalidade, 
nomeadamente que o trabalho em questão não tenha sido anteriormente publicado, ou 
que não tenha sido submetido em simultâneo a outros periódicos científicos. Em 
termos éticos, nomeadamente no referente a autorias, recomenda-se a leitura e 
cumprimento das recomendações do Comité Internacional de Editores de Revistas 
Médicas (vide http://www.icmje.org/recommendations). 
Os artigos submetidos serão avaliados pelo conselho editorial, que apreciará a 
sua conformidade com a linha editorial da ‘Psiquiatria Clínica’. Caso seja assinalada a 
necessidade de revisão, os pareceres serão comunicados aos autores, que deverão 
proceder às necessárias modificações antes de resubmeter o artigo. A revista não 
garante a publicação de todos os artigos que lhe sejam entregues, pelo que, em caso 
de rejeição do manuscrito, o mesmo será devolvido aos autores. 
Os artigos publicados serão da exclusiva responsabilidade dos autores. Após a 
sua aceitação e publicação na revista ‘Psiquiatria Clínica’ tornar-se-ão propriedade 
desta, e a sua reprodução, total ou parcial, só poderá ser feita com autorização prévia 
do Editor. Estão salvaguardadas, como excepção, breves citações de texto utilizadas 
na elaboração de outros artigos científicos. 
 
 
 
